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 ඲㌟㯞㓉⸆࡟ࡼࡿ⸆⌮స⏝ࡣࠊ೺ᛀࠊព㆑ᾘኻࠊ㙠③ࠊ㦵᱁➽ᘱ⦆ࠊ౵ᐖ่⃭࡟ࡼࡿయືࡢᢚ
ไ㸦୙ື໬㸧࡞࡝✀ࠎࡢせ⣲࠿ࡽ࡞ࡿࡀྛࠊ 㯞㓉せ⣲ࡀ࡝ࡢࡼ࠺࡞స⏝ᶵᗎ࡟ࡼࡾᘬࡁ㉳ࡇࡉࢀ
࡚࠸ࡿࡢ࠿௒ࡢ࡜ࡇࢁ᫂☜࡛ࡣ࡞࠸ࠋࡋ࠿ࡋࠊ඲㌟㯞㓉స⏝ࡣ GABAʤγ-aminobutyric acidʥ
⚄⤒࡞࡝ࡢᢚไᛶ⚄⤒ࢆಁ㐍ࡍࡿ࠿ࠊࢢࣝࢱ࣑ࣥ㓟⚄⤒࡞࡝ࡢ⯆ዧᛶ⚄⤒ࢆᢚไࡍࡿ࠿ࠊ࠶ࡿ࠸
ࡣࡑࡢ୧᪉࡟ࡼࡾ⏕ࡌ࡚࠸ࡿ࡜⪃࠼ࡽࢀ࡚࠸ࡿࠋᙜ◊✲ᐊ࡛ࡣࠊࡇࢀࡲ࡛࡟ GABAAཷᐜయ࡟స
⏝ࡍࡿ㟼⬦㯞㓉⸆ࡢ pentobarbitalࠊ⯆ዧᛶ࢔࣑ࣀ㓟ཷᐜయࢧࣈࢱ࢖ࣉࡢ୍ࡘ࡛࠶ࡿ NMDA
ʤN-methyl-D-aspartic acidʥཷᐜయࢳࣕࢿࣝࢆ㐽᩿ࡍࡿ㟼⬦㯞㓉⸆ࡢ ketamineࡸࢢࣝࢱ࣑ࣥ
㓟㐟㞳ᢚไ⸆ࡢ riluzoleࡣ⏝㔞౫Ꮡᛶ࡟࣐࢘ࢫࡢṇྥ཯ᑕࢆᾘኻࡉࡏࡿࡇ࡜ࡸࠊ㑅ᢥⓗ NMDA
ཷᐜయࢳࣕࢿࣝ㐽᩿⸆ࡢMK-801ࡀప⏝㔞ࡢࢻࣃ࣑ࣥ D2ཷᐜయᣕᢠ⸆ haloperidolࢆ๓ᢞ୚ࡋ
࡚࠾ࡃ࡜⏝㔞౫Ꮡᛶ࡟ṇྥ཯ᑕࢆᾘኻࡉࡏࡿࡇ࡜ࢆ᫂ࡽ࠿࡟ࡋ࡚ࡁࡓࠋࡋ࠿ࡋࠊࡇࢀࡲ࡛ᙜ◊✲
ᐊ࡛ព㆑ᾘኻࡢᣦᶆ࡜ࡋ࡚⏝࠸࡚ࡁࡓṇྥ཯ᑕᾘኻࡣ➽ᘱ⦆స⏝࡛ࡶ㉳ࡇࡾᚓࡿࡓࡵࠊṇ☜ࡉ࡟
Ḟࡅࡿྍ⬟ᛶࡀ࠶ࡿࠋព㆑ᾘኻࡢᣦᶆ࡜ࡋ࡚ࡣ௚࡟⮫ᗋ࡛ࡶ⏝࠸ࡽࢀ࡚࠸ࡿ⬻Ἴゎᯒࡀ࠶ࡾࠊぬ
㓰᫬࡜⸆≀ᢞ୚ᚋࡢ⬻Ἴ࣭➽㟁఩ኚ໬ࢆẚ㍑ࠊゎᯒࡍࡿࡇ࡜࡛ࠊ⬻ࡢάືࢆᐈほⓗ࡟ᤊ࠼ࡿࡇ࡜
ࡀ࡛ࡁࡿ࡜࠸ࢃࢀ࡚࠸ࡿࠋ
 ࡑࡇ࡛ࠊᮏ◊✲࡛ࡣࠊpentobarbitalࠊketamineࠊriluzole࠾ࡼࡧMK-801࡟ࡘ࠸࡚ࠊྠ⛬ᗘ
ࡢṇྥ཯ᑕᾘኻ᫬㛫ࢆ♧ࡍ⏝㔞ࢆᢞ୚ࡋࡓሙྜࡢṇྥ཯ᑕᾘኻ᫬㛫࡜⬻Ἴ࣭ ➽㟁఩ゎᯒ࡛ồࡵࡓ
╧╀᫬㛫ࡢ㛵ಀࢆㄪ࡭ࠊ⬻Ἴ࣭➽㟁఩ゎᯒࡀព㆑ᾘኻࡢᣦᶆ࡜ࡋ࡚᭷ຠ࡛࠶ࡿ࠿᳨ウࡋࡓࠋ 
 ᐇ㦂ື≀࡜ࡋ࡚ ddY⣔ᡂ⇍㞝ᛶ࣐࢘ࢫࢆ⏝࠸ࠊ⸆≀ࡣ඲࡚⭡⭍ෆ࡟ᢞ୚ࡋࡓࠋṇྥ཯ᑕᾘኻ
ᐇ㦂࡛ࡣࠊ⸆≀ࢆᢞ୚ࡋࡓ┤ᚋ࡟࣐࢘ࢫࢆ୍༉ࡎࡘࣅ࣮࣮࢝࡟ධࢀࠊ2ศẖ࡟ࣅ࣮࣮࢝ࡢᗏ㠃ࢆ
Ỉᖹ㠃࠿ࡽ⣙ 45ᗘഴࡅࡿࡇ࡜࡛࣐࢘ࢫࡢ⫼㒊ࢆୗ࡟ࡉࡏࡿ᧯సࢆ 3ᅇ㐃⥆ࡋ࡚⾜ࡗࡓࠋ3ᅇ࡜
ࡶ 10⛊௨ෆ࡟ṇ఩࡟ᡠࡽ࡞࠿ࡗࡓሙྜࢆṇྥ཯ᑕᾘኻ࡜ࡳ࡞ࡋࠊྛ⸆≀࡟ࡘ࠸࡚✀ࠎࡢ⏝㔞ࢆ
ᢞ୚ࡋ࡚ホ౯ࡋࡓࠋḟ࡟ࠊྛ⸆≀ࡢṇྥ཯ᑕᾘኻࡀ 30ศ⛬ᗘᣢ⥆ࡍࡿ⏝㔞ࢆồࡵࠊࡑࢀࡽࢆᢞ
୚ࡋࡓ㝿ࡢ࣐࢘ࢫࡢ⬻Ἴ࡜➽㟁఩ࢆ ᐃࠊグ㘓ࡋࡓࠋSleep Sign㸦╧╀ゎᯒ◊✲⏝ࣉࣟࢢ࣒ࣛ㸧
ࢆ⏝࠸࡚⸆≀ᢞ୚ᚋ 10ศẖࡢྛ࿘Ἴᩘᖏࡢ⬻Ἴࡢ average FFT್࡜➽㟁఩✚ศ್ࢆゎᯒࡋࠊ
╧╀᫬㛫ࢆồࡵࡓࠋ࡞࠾ࠊ࣐࢘ࢫࡢ⬻Ἴࡣࠊ࿘Ἴᩘᖏ࡟ࡼࡗ࡚ Delta㸦δ; 0.65-4Hz㸧ࠊTheta㸦θ; 
6-10Hz㸧ࠊAlpha㸦α; 10-12Hz㸧ࠊBeta㸦β; 12-20Hz㸧ࠊGamma㸦γ; 20-40Hz㸧࡟ศ㢮ࡋࠊδἼ
࡜ θἼࡢ୧ FFT್ࡀቑ኱ࡋࠊ➽㟁఩✚ศ್ࡀపୗࡋ࡚࠸ࡿ≧ែࢆ╧╀࡜ࡳ࡞ࡋࡓ᭱ࠋ ⤊ⓗ࡟ࡣࠊ
ほᐹ⪅ࡀࡇࢀࡽࢆ⥲ྜࡋุ࡚᩿ࡋࡓࠋ 
 
 ⤖ᯝࢆ௨ୗ࡟♧ࡍࠋ 
1㸬Pentobarbitalࠊketamine࡜ riluzoleࡢ༢⊂ࠊ࠶ࡿ࠸ࡣMK-801࡜ haloperidol (0.2 mg/kg)
๓ᢞ୚ࡢే⏝࡛ࡣࠊࡑࢀࡒࢀ⏝㔞౫Ꮡᛶ࡟࣐࢘ࢫࡢṇྥ཯ᑕࢆᾘኻࡉࡏࡓࠋࡋ࠿ࡋࠊMK-801
༢⊂࡛ࡣ㧗⏝㔞(50 mg/kg)࡛ࡶṇྥ཯ᑕࡢᾘኻࢆㄆࡵ࡞࠿ࡗࡓࠋ 
2㸬ṇྥ཯ᑕᾘኻࡀ 30ศ⛬ᗘᣢ⥆ࡍࡿ⏝㔞ࡣࠊࡑࢀࡒࢀ pentobarbitalࡣ 40 mg/kgࠊketamine
ࡣ 150 mg/kgࠊriluzoleࡣ 30 mg/kgࠊhaloperidolࢆ๓ᢞ୚ࡋࡓMK-801ࡣ 3 mg/kg࡛࠶ࡗࡓ
ࡓࡵࠊࡇࢀࡽࡢ⏝㔞ࢆᢞ୚ࡋࡓྛ⸆≀࡟ࡘ࠸࡚ᢞ୚๓ᚋࡢ⬻Ἴ࡜➽㟁఩ࢆ ᐃࡋࡓࠋࡲࡓࠊṇྥ
཯ᑕᾘኻࡣ⏕ࡌ࡞࠿ࡗࡓࡀࠊప⏝㔞ࡢ pentobarbital (20 mg/kg)࡜MK-801 (3 mg/kg)༢⊂ᢞ୚
࡟ࡘ࠸࡚ࡶ⬻Ἴ࣭➽㟁఩ኚ໬ࢆ᳨ウࡋࡓࠋ 
3㸬㧗⏝㔞ࡢ pentobarbital (40 mg/kg)࡜ ketamine (150 mg/kg)ࡣࠊ⬻Ἴୖ᭷ព࡞ δἼ࡜ θἼࡢ
FFT್ࡢቑ኱࡜➽㟁఩✚ศ್ࡢపୗࡀ࠶ࡾࠊ⬻Ἴ࣭➽㟁఩ゎᯒ࡟ࡼࡿ╧╀ࢆㄆࡵࡓࠋṇྥ཯ᑕ
ᾘኻ᫬㛫࡜ࡢẚ㍑࡛ࡣࠊ୧㟼⬦㯞㓉⸆࡜ࡶ╧╀᫬㛫࡜࡯ࡰ୍⮴ࡋࡓࠋ 
4㸬୍᪉ࠊప⏝㔞ࡢ pentobarbital (20 mg/kg)ࡣ θἼࡢ FFT್ࡢ᭷ព࡞ቑ኱ࢆㄆࡵࡓࡀࠊδἼࡢ
ቑ኱࡜➽㟁఩✚ศ್ࡢపୗࡣ࡞ࡃࠊ⬻Ἴୖ╧╀ࡣࡳࡽࢀ࡞࠿ࡗࡓࠋ 
5㸬ࡲࡓࠊMK-801 (3 mg/kg)༢⊂࡛ࡣ δἼࡢ FFT್ࡢ᭷ព࡞ቑ኱ࡢࡳࢆㄆࡵࡓࠋࡋ࠿ࡋࠊప⏝
㔞ࡢ haloperidol (0.2 mg/kg)ࢆ๓ᢞ୚ࡍࡿ࡜ࠊṇྥ཯ᑕࡣᾘኻࡋ⬻Ἴୖ╧╀ࢆㄆࡵࡓࠋṇྥ཯ᑕ
ᾘኻ᫬㛫࡜╧╀᫬㛫ࡣ࡯ࡰ୍⮴ࡋࡓࡀࠊ➽㟁఩࡛యືࡀࡳࡽࢀࡓࡇ࡜࠿ࡽࠊ╧╀࡜ࡣ☜ᐃ࡛ࡁ࡞
࠿ࡗࡓࠋHaloperidolᢞ୚ᚋࡢྛ࿘Ἴᩘᖏࡢ FFT್࡜➽㟁఩✚ศ್ࡣᢞ୚๓࡜㐪࠸ࡀ࡞࠿ࡗࡓࠋ 
6㸬Riluzoleࡣṇྥ཯ᑕᾘኻࢆᘬࡁ㉳ࡇࡋࠊ➽㟁఩✚ศ್ࢆ᭷ព࡟పୗࡉࡏࡓࡀࠊࡍ࡭࡚ࡢ࿘Ἴ
ᩘᖏ࡛ FFT್ࡀపୗࡋ࡚࠾ࡾࠊ⬻Ἴୖ╧╀࡜ࡣㄆࡵࡽࢀ࡞࠿ࡗࡓࠋ 
 
௨ୖࡼࡾࠊస⏝㒊఩ࡢ␗࡞ࡿ 2ࡘࡢ㟼⬦㯞㓉⸆࡟ࡘ࠸࡚ࡣࠊketamineࡣព㆑ᾘኻ᫬࡟⬻Ἴୖ
኱⬻⓶㉁ࡀᢚไࡉࢀࡿ୍᪉࡛኱⬻㎶⦕⣔ࡀ㈿άࡉࢀࣂࣝࣅࢶ࣮ࣞࢺ࡟ࡼࡿ⬻Ἴኚ໬࡜ࡣ␗࡞ࡿ
࡜࠸ࢃࢀ࡚࠸ࡿࡀࠊ௒ᅇ୧⸆≀ࡣྠᵝࡢ⬻Ἴ࣭➽㟁఩ኚ໬ࢆ♧ࡋ╧╀᫬㛫࡜ṇྥ཯ᑕᾘኻ᫬㛫ࡶ
୍⮴ࡋࡓࠋMK-801ࡶࠊࢻࣃ࣑ࣥ D2ཷᐜయࢆ㐽᩿ࡋ࡚࠾ࡃ࡜ࠊࡇࢀࡽࡢ㟼⬦㯞㓉⸆࡜ྠᵝࡢ⬻
Ἴኚ໬ࢆ♧ࡋࡓࡀࠊࢻࣃ࣑ࣥ⚄⤒่⃭࡟ࡼࡿ㐠ືஹ㐍స⏝ࡀᙉ࠸ࡓࡵ࠿ࠊ➽㟁఩✚ศ್ࡣపୗࡋ
࡞࠿ࡗࡓࠋ㏫࡟ࠊriluzole࡛ࡣࠊయືࡣ᏶඲࡟ᢚไࡉࢀ࡚࠸ࡓࡀࠊ╧╀ࢆ♧ࡍ⬻Ἴࡣㄆࡵ࡞࠿ࡗ
ࡓࠋ௒ᅇࡢᐇ㦂࠿ࡽࠊṇྥ཯ᑕᾘኻࢆㄆࡵࡿሙྜ࡛࠶ࡗ࡚ࡶᚲࡎࡋࡶ⬻Ἴ࣭➽㟁఩ゎᯒୖ╧╀ࢆ
ㄆࡵ࡞࠸ࡇ࡜ࡀ࠶ࡿࡇ࡜ࡀ♧၀ࡉࢀࡓࠋ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
